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Die Nationale Kohorte (NAKO) ist ein ge-
meinsames interdisziplindres Vorhaben
von Wissenschaftlern aus der Helmholtz-
Gemeinschaft, den Universititen und an-
deren Forschungsinstituten in Deutsch-
land. Das wissenschaftliche Konsortium
hat sich die Aufgabe gesetzt, eine repra-
sentative, bevolkerungsbezogene Lang-
zeitbeobachtung durchzufithren und die-
se fiir die Erforschung der Ursachen von
Volkskrankheiten im Zusammenspiel von
genetischer Veranlagung, Lebensgewohn-
heiten und umweltbedingten Faktoren
nutzbar zu machen. Ihr Ziel ist die Unter-
suchung der Entwicklung der wichtigsten
chronischen Krankheiten des Herz-Kreis-
lauf-Systems und der Lunge, von Diabe-
tes, Krebs, neurodegenerativen/psychia-
trischen und von Infektionskrankheiten
sowie ihrer subklinischen Vorstufen
und funktionellen Verianderungen. Die
Durchfithrung der Studie stiitzt sich da-
bei auf das den internationalen Gutach-
tern vorgelegte wissenschaftliche Kon-
zept (http://www.nationale-kohorte.de/
wissenschaftliches-konzept.html) sowie
auf den Forderantrag fiir die ersten 5 Jah-
re des Projekts (BMBF Forderkennzei-
chen 01ER1301A) [1, 2].
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Das Design der

Machbarkeitsstudien fiir eine
bundesweite Kohortenstudie

in Deutschland

Die Pretests der Nationalen Kohorte (NAKO)

Fiir die NAKO werden ab dem Jahr
2014 insgesamt 200.000 zufallig ausge-
wihlte Frauen und Ménner im Alter von
20 bis 69 Jahren aus verschiedenen Regi-
onen Deutschlands untersucht und zu ih-
ren Lebensgewohnheiten (z. B. kérperli-
che Aktivitat, Rauchen, Erndhrung, Be-
ruf) befragt. Dariiber hinaus werden al-
len StudienteilnehmerInnen Bioproben
entnommen und fiir spitere Forschungs-
projekte in einer zentralen Bioproben-
bank gelagert. Fiir eine Subgruppe von
40.000 Frauen und Ménnern innerhalb
der Kohorte ist ein intensiviertes Unter-
suchungsprotokoll vorgesehen. Zusatz-
lich erhalten 30.000 teilnehmende Perso-
nen eine Ganzkoérpermagnetresonanzto-
mographie (MRT).

Nach etwa 4 Jahren werden alle Studi-
enteilnehmerInnen zu einer Wiederho-
lungsuntersuchung und erneuten Befra-
gung in die Studienzentren eingeladen.
Die Erkrankungen, die iber die mehrere
Jahrzehnte geplanten Nachbeobachtun-
gen auftreten, werden zu den zuvor erho-
benen Daten in Beziehung gesetzt, um Er-
kenntnisse dariiber zu gewinnen, wie ge-
netische Faktoren, Umweltbedingungen,
das soziale Umfeld und der Lebensstil bei
der Entstehung von Krankheiten zusam-

menwirken. Aus den Erkenntnissen kon-
nen dann Strategien fiir eine bessere Vor-
beugung und Behandlung, aber auch fiir
die Fritherkennung der wichtigsten Volks-
krankheiten abgeleitet werden.

Die Rekrutierung und Nachbeobach-
tung der StudienteilnehmerInnen die-
ser epidemiologischen Langsschnittstu-
die werden von 18 lokalen Studienzentren
in 8 geografischen Clustern, verteilt {iber
14 Bundeslander, durchgefiihrt. Jedes Stu-
dienzentrum besteht aus 2 Einheiten: Das
Probandenmanagement {ibernimmt die
Kontaktierung der StudienteilnehmerIn-
nen sowie die individuelle Kommunika-
tion. Die Untersuchungseinheit fithrt die
Befragung und die medizinische Untersu-
chung der Probanden durch.

Gemif3 den Empfehlungen fiir Gu-
te Epidemiologische Praxis (http://www.
gesundheitsforschung-bmbf.de/_media/
Empfehlungen_GEP.pdf) sollte insbeson-
dere bei grof3 angelegten und umfangrei-
chen Studien die Machbarkeit der ein-
zelnen Studienelemente im Rahmen ei-
ner Pilotstudie bzw. eines Pretests erprobt
und hinsichtlich Akzeptanz, Zeitaufwand
und Durchfithrbarkeit gepriift werden.
Dabei werden Untersuchungsprozeduren
und Erhebungsprozesse in derselben Wei-



se wie in der geplanten Hauptstudie an-
gewendet, jedoch erfolgt ein solcher Test-
lauf in einem geringeren Umfang. Wich-
tig ist, dass er in allen beteiligten Studien-
zentren durchgefithrt wird. Insbesondere
dann, wenn ein neues Erhebungsinstru-
ment oder eine neue Messmethode einge-
setzt oder eine besondere Bevilkerungs-
gruppe angesprochen werden soll, ist ei-
ne Pilotierung unter Realbedingungen er-
forderlich.

Machbarkeitsstudien in
Pretest 1 und Pretest 2

Die Pretests der NAKO dienten dazu, die
Anwendbarkeit unterschiedlicher Erhe-
bungs- und Messinstrumente zu testen,
um geeignete Instrumente fiir die Haupt-
phase der NAKO zu erproben. Diese Pre-
tests wurden in 2 aufeinanderfolgenden
Phasen zwischen 2011 und 2013 durch-
gefithrt. In beiden Pretestphasen wurde
ein fiir alle Zentren einheitliches Basisun-
tersuchungsprogramm festgelegt. Darii-
ber hinaus wurden in ausgewéhlten Stu-
dienzentren jeweils spezifische Machbar-
keitsstudien fiir einzelne Studienmodule
durchgefiihrt, wobei alle Studienzentren
an einer oder mehreren Machbarkeitsstu-
dien teilnahmen.

B Tab. 1 gibt eine Ubersicht der im
Rahmen von Pretest 1 durchgefiihrten
Machbarkeitsstudien, die das gemein-
same Basisuntersuchungsprogramm er-
ganzten. Jedes Studienzentrum muss-
te das Basisuntersuchungsprogramm bei
mindestens 100 Probanden durchfiih-
ren. Das Basisuntersuchungsprogramm
des Pretests 1 umfasste (1) ein computer-
gestiitztes personliches Interview im Stu-
dienzentrum, das Module zu soziodemo-
grafischen und soziookonomischen Fak-
toren, zur medizinischen Vorgeschich-
te, Frauengesundheit sowie zum Tabak-
und Alkoholkonsum enthielt; (2) die Er-
hebung der aktuellen Medikamentenein-
nahme mittels der IDOM-Software (In-
tegrated Document and Output Manage-
ment Programme), einem Instrument zur
datengestiitzten Online-Erfassung von
Medikamenten, die eine automatisierte
ATC-Kodierung (anatomisch-therapeu-
tisch-chemische Klassifikation) ermog-
licht; (3) anthropometrische Messungen;
(4) Blutdruckmessungen und (5) die Ge-

winnung, Aufbereitung und Analyse von
Blutproben.

Die Durchfithrung der Pretests in allen
Standorten, die spater an der Hauptstudie
teilnehmen sollten, diente vor allem dem
Aufbau der fiir die Hauptstudie benétig-
ten personellen, rdumlichen und sachli-
chen Infrastruktur. Hierdurch sollten an
den beteiligten Institutionen erstens die
Einrichtung der Studienzentren ermog-
licht und Abldufe zur Rekrutierung und
Untersuchung der StudienteilnehmerIn-
nen (Basisuntersuchung und Machbar-
keitsstudien) etabliert werden. Zweitens
sollte auf diese Weise das fiir die Daten-
erhebung und Untersuchung der Studi-
enteilnehmerInnen erforderliche Perso-
nal eingestellt und geschult werden. Drit-
tens waren zentrale Funktionseinheiten,
wie sie beispielsweise fiir das Manage-
ment der Bioproben, das Datenmanage-
ment und die Qualititssicherung benotigt
werden, einzurichten sowie alle Arbeits-
abldufe zu entwickeln, zu testen und auf
ihre Machbarkeit und die erforderliche
Untersuchungszeit hin zu priifen. Vier-
tens mussten verschiedene, zum Teil vol-
lig neuartige Instrumente zur Datener-
hebung und Untersuchung auf ihre Ein-
setzbarkeit in der groflen populationsbe-
zogenen Kohortenstudie getestet werden,
um die Auswahl der am besten geeigne-
ten Instrumente zu erméglichen und vor-
handene Instrumente fiir die Studienzwe-
cke speziell anzupassen.

Im Rahmen der Machbarkeitsstudien
wurden zusitzlich zum Projekt ZP6 und
ZP10 (B Tab. 1) verschiedene infektions-
epidemiologische Messinstrumente und
Methoden auf Durchfiithrbarkeit, Akzep-
tanz (Compliance) und Effizienz getes-
tet werden. Diese infektionsepidemio-
logischen Machbarkeitsstudien sind in
@ Tab. 2 aufgefiihrt.

Ausgehend von der internationalen
Begutachtung des Studienkonzepts und
der ersten Pretests im Mai 2012 wur-
den weitere Fragestellungen identifiziert,
denen im Rahmen von Pretest 2 nachge-
gangen wurde. Dabei wurden neben der
Vertiefung und Fortsetzung einiger be-
reits in Pretest 1 begonnener Machbar-
keitsstudien weitere neue Studienele-
mente erprobt. Dariiber hinaus diente
die zweite Pretestphase dazu, die im Rah-
men von Pretest 1 aufgebaute Kompe-

tenz in den Studienzentren weiter auszu-
bauen. Die einzelnen Elemente von Pre-
test 2 sind in @ Tab. 3 zusammengefasst.
Das Basisprogramm glich in wesentlichen
Teilen dem aus Pretest 1. Dabei musste je-
des Studienzentrum mindestens 200 Pro-
banden untersuchen. Von diesen muss-
ten mindestens 100 am gemeinsamen Ba-
sisuntersuchungsprogramm teilnehmen,
und mindestens 20 mussten in die Unter-
suchungen der Kategorie 1 (8 Tab. 3) ein-
bezogen werden, wihrend sich die ib-
rigen auf die verschiedenen Machbar-
keitsstudien und optionalen Untersu-
chungen der Kategorie 2 und 3 vertei-
len konnten, die nicht alle an allen Zen-
tren durchgefiihrt wurden. Die Module
des Basisuntersuchungsprogramms (B1-
B5) wurden im Pretest 1 bereits getestet
und im Rahmen des Pretests 2 nochmals
im Routinebetrieb eingesetzt und modifi-
ziert bzw. gekiirzt/angepasst. Die Mach-
barkeitsstudien Kat. 1.2, 1.4-1.6, 2.1, 2.2,
2.5-2.7,2.10, 2.13, 3.1, 3.3 und ZPP2 wa-
ren Fortsetzungsstudien aus dem Pre-
test 1 (B Tab. 3).

Als Studienbeasis fiir die Pretests dien-
te eine nach Alter und Geschlecht strati-
fizierte Zufallsauswahl der erwachsenen
Wohnbevolkerung aus den 18 Studien-
regionen. In beiden Pretests sollten die
Untersuchungsmodule und Instrumen-
te in der Altersgruppe 20 bis 69 Jahre bei
beiden Geschlechtern erprobt werden.
Die Altersverteilung der in beiden Pre-
tests untersuchten StudienteilnehmerIn-
nen ist in @ Tab. 4 dargestellt. Von dem
vorgegebenen Altersbereich wurde nur
vereinzelt abgewichen. Aufgrund der et-
was hoheren Teilnahmebereitschaft von
Frauen betrug der Frauenanteil in Pre-
test 1 53,6 % und in Pretest 2 54,4 %.

Qualitatssicherung

Fiir jedes Untersuchungsmodul wurde
von den jeweiligen Modulverantwortli-
chen eine standardisierte Arbeitsanwei-
sung (SOP, Standard Operating Procedu-
re) entwickelt und allen Untersuchungs-
zentren {iber einen zentralen Server zur
Verfiigung gestellt, um die Untersuchun-
gen standardisiert durchfiihren zu kon-
nen.

Im Vorfeld beider Pretests fanden
mehrere zentrale Schulungen zum Un-
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tersuchungsprogramm statt. Als Leitfa-
den hierfiir dienten die erstellten SOPs.
Bei diesen Schulungen wurde mindestens
ein/e MitarbeiterIn jedes Zentrums trai-
niert, der/die wiederum als Multiplikato-
rIn die weiteren MitarbeiterInnen an den
einzelnen Standorten schulte. Die Schu-
lungen fiir die einzelnen Machbarkeitsstu-
dien erfolgten zu unterschiedlichen Zeit-
punkten durch die verantwortlichen Pro-
jektleiterInnen bzw. -koordinatorInnen,
die auch fiir die Erstellung der SOPs zu-
standig waren. Die erfolgreiche Teilnah-
me an einer Schulung wurde mit der Zer-
tifizierung des Untersuchungspersonals
bestatigt.

Zur Durchfiihrung der Qualitétskon-
trolle bei der Datenerhebung und zur
Identifizierung eines eventuellen Nach-
schulungsbedarfs beim Feldpersonal wur-
den Qualititssicherungsteams aus erfah-
renen MitarbeiterInnen zusammenge-
stellt und geschult, die wihrend der Feld-
phase die einzelnen Studienzentren be-
sucht haben. Im Anschluss an die Un-
tersuchungen wurden die TeilnehmerIn-
nen in jedem Studienzentrum zu ihrer
Zufriedenheit mit den einzelnen Unter-
suchungsmodulen und mit dem gesam-
ten Ablauf im Studienzentrum befragt.
Die Ergebnisse der Qualititsberichte flos-
sen jeweils in das iiberarbeitete Konzept
der nachfolgenden Pretestphase bzw. der
Hauptphase ein.

Fazit

Im Rahmen der Pretests der NAKO konn-
ten wesentliche Elemente der fiir die
Durchfiihrung der Hauptstudie benétig-
ten personellen, logistischen und tech-
nischen Infrastruktur aufgebaut werden.
Dies betrifft insbesondere auch die Eta-
blierung der zentralen Infrastruktur fiir
das Datenmanagement und der Prozes-
se zur Steuerung der Gesamtstudie zur
Sicherung des Datenschutzes und zur
Qualitatssicherung. Dariiber hinaus wur-
den wichtige Erkenntnisse iiber die Fak-
toren gewonnen, die sich positiv auf die
Teilnahmebereitschaft auswirken. Hier
erwies sich neben den tiblichen Incen-
tives wie Feedback und Gewahrung einer
Aufwandsentschadigung vor allem auch
eine aktive Offentlichkeitsarbeit als wich-
tiger Faktor, wie die Analyse des Teil-
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Kohortenstudie in Deutschland.

Die Pretests der Nationalen Kohorte (NAKO)

Zusammenfassung

Bei der Nationalen Kohorte (NAKO) handelt
es sich um die grote bevolkerungsbezoge-
ne Kohortenstudie in Deutschland. Ab dem
Jahr 2014 werden insgesamt 200.000 Frau-
en und Manner im Alter von 20 bis 69 Jah-
ren in 18 Studienzentren untersucht. Ziel der
Studie ist die Erforschung der Ursachen chro-
nischer Krankheiten im Zusammenhang mit
Lebensgewohnheiten, genetischen, sozio-
o6konomischen und umweltbedingten Fak-
toren und die Entwicklung von geeigneten
MaRBnahmen zur Friiherkennung und Vor-
beugung dieser Erkrankungen. Im Fokus ste-
hen Erkrankungen des Herz-Kreislauf-Sys-
tems und der Atemwege, Krebs, Diabetes,
neurodegenerative/-psychiatrische und mus-
kuloskelettale Erkrankungen und Infektions-
krankheiten. Im Rahmen von Pretest-Stu-
dien (Phasen 1 und 2) wurden Messmetho-
den und -instrumente ausgewahlt, SOPs er-
stellt und ein Untersuchungsprogramm zu-
sammengestellt, das hinsichtlich Akzeptanz,
Zeitaufwand und Durchfiihrbarkeit erprobt
und gepriift wurde. Die Pretests umfassten

Interviews und Fragebogenerhebungen, an-
thropometrische Messungen, eine Reihe me-
dizinischer Untersuchungen und die Samm-
lung verschiedener Bioproben. Zudem konn-
te die fiir die Hauptstudie bendtigte perso-
nelle, logistische und technische Infrastruktur
aufgebaut werden, wie z. B. die Etablierung
der Studienzentren, die zentrale Infrastruktur
fiir das Datenmanagement und Prozesse zur
Steuerung der Gesamtstudie, zur Sicherung
des Datenschutzes und zur Qualitétssiche-
rung. Auf Basis der Pretests wurde das Unter-
suchungsprogramm der Hauptphase der NA-
KO zusammengestellt und optimiert. Die NA-
KO ist eine bevolkerungsbezogene, hoch
standardisierte und umfangreich phanoty-
pisch charakterisierte Kohorte, die eine Basis
fiir neue Strategien zur Risikoerfassung, Friih-
erkennung und Pravention multifaktorieller
Erkrankungen bietet.

The design of a nationwide cohort study in Germany.
The pretest studies of the German National Cohort (GNC)

Abstract

The German National Cohort (GNC) is the
largest population-based cohort study in Ger-
many. Beginning in 2014, a total of 200,000
women and men aged 20-69 years will be
examined in 18 study centers. The aim of the
study is to investigate the etiology of chronic
diseases in relation to lifestyle, genetic, socio-
economic, and environmental factors and to
develop appropriate methods for early diag-
nosis and prevention of diseases such as car-
diovascular and respiratory diseases, cancer,
diabetes, neurodegenerative/psychiatric dis-
eases, as well as musculoskeletal and infec-
tious diseases. Pretest studies (phase 1and
2) were conducted to select methods, instru-
ments, and procedures for the main study,
to develop standard operating procedures,
and to design and test the examination pro-
gram according to acceptance, expected du-
ration, and feasibility. The pretest studies in-
cluded testing of interviews, questionnaires,

nahmeverhaltens in Pretest 1 ergab [3].
Die Pretests des Basisuntersuchungs-

anthropometric measurements, several med-
ical examinations, and the collection of biosa-
mples. In addition, the logistic, technical, and
personnel infrastructure for the main study
could be established including the study cen-
ters, the central infrastructure for data man-
agement, processes to coordinate the study,
and data protection and quality manage-
ment concepts. The examination program for
the main phase of the GNC was designed and
optimized based on the results of the pretest
studies. The GNC is a population-based, high-
ly standardized and excellently phenotyped
cohort that will be the basis for new strate-
gies for risk assessment and identification,
early diagnosis, and prevention of multifacto-
rial diseases.

programms halfen insbesondere dabei,
eine genaue Abschétzung des fiir einzel-



Tab. 1 Machbarkeitsstudien in Pretest 1 der Nationalen Kohorte (NAKO)

Projekt-Nr.  Projektbezeichnung Projektbeschreibung

P1 Erprobung von Zugangswegen zu Per- Evaluation potenzieller Zugangswege und optimaler Rekrutierungsstrategien; Testung der
sonen mit Migrationshintergrund fiir die Einbeziehung von migrantenspezifischen Netzwerken in die Rekrutierung in 3 Studienzent-
NAKO ren mit hohem Anteil an Personen mit Migrationshintergrund in der Allgemeinbevélkerung

(insbesondere Tiirkei-stdmmige Personen und Spataussiedler) [3]

P2 Uberkreuzuntersuchungen von mobilen Evaluation der Eignung verschiedener mobiler EKG-Monitoring-Gerate zur Aufzeichnung

Recordern zum Langzeit-EKG-Monitoring von Langzeit-EKGs oder wiederholten kurzen EKG-Streifen fiir die Detektion des Vorhof-
flimmerns in der Allgemeinbevdlkerung und bei Personen mit bekanntem paroxysmalem
Vorhofflimmern. Vergleich der Geréte beziiglich Validitit (Ubereinstimmung der Diagnose-
klassifikation mit Goldstandard Holter), Praktikabilitat, Probandenakzeptanz, Bearbeitungs-
aufwand und Datenqualitat

P3 Diagnostische Methoden zur Messung von  Evaluation kardiovaskularer Diagnoseverfahren zur Bestimmung subklinischer Funktions-
subklinischen kardiovaskuldren Erkran- parameter hinsichtlich der Messvaliditat, praktischen Anwendbarkeit, Probandenakzeptanz
kungen und Studienzentrumsvarianz. Vergleich mehrerer multifunktionaler Gerate zur nichtinvasi-

ven Bestimmung subklinischer Veranderungen (GefaBsteifigkeit, Kndchel-Arm-Index)

P4 (a) Einsetzbarkeit von Mono- und Multi- Erprobung verschiedener Mono- und Multifunktionsgerate zur Messung der korperlichen
funktionsgerdten zur objektiven Messung Bewegung, die eine detaillierte objektive und reliable Messung der korperlichen Aktivitat
der korperlichen Aktivitat und des Energieverbrauchs erlauben
(b) Entwicklung eines 24-Stunden-Pro-
tokolls zur Erfassung der korperlichen
Aktivitat

P5 Entwicklung und Evaluation einer Testbat-  Identifikation von kurzen und validen Tests zur Uberpriifung der kérperlichen Leistungsfa-
terie zur Messung der korperlichen Fitness  higkeit fiir den Einsatz in der NAKO, insbesondere Messung der Greifkraft und der submaxi-

malen Ausdauerleistungsfahigkeit

P6 Einsetzbarkeit und Validierung unterschied-  Zusammenstellung und Machbarkeitspriifung eines Schlaferhebungsmoduls fiir die NAKO.
licher Methoden zur Erhebung von Schlaf-  Das Schlaferhebungsmodul sollte zum einen ein Fragebogenmodul, das verschiedene
charakteristika mittels multifunktionaler Schlafcharakteristiken abbildet, als auch objektive, Akzelerometer-basierte Verfahren zur
Messmodule Messung von Schlafeigenschaften beinhalten [4]

P7 Entwicklung eines Web-basierten 24-Stun-  Das Instrument soll in Kombination mit einem Fragebogen zur Erfassung des tiblichen Le-
den-Erndhrungsprotokolls zur Erfassung bensmittelverzehrs eine schnelle, aber exaktere Verzehrmessung als bisher Giblich erlauben
von Verzehrhaufigkeiten [5]

P8 Biomaterialen: Machbarkeit von Gewin- Entwicklung eines Protokolls zur standardisierten Sammlung von verschiedenen Bio-
nung, Aufbereitung, Transport und Lage- materialien (Blut-, Urin-, Stuhl-, Speichelproben sowie Nasen- und Rachenabstrich), um
rung praanalytische und lagerungsbedingte Artefakte zu minimieren und eine hohe Qualitat der

tiefgefrorenen Materialien tiber einen langen Zeitraum zu gewahrleisten [6]

P10 Fokusgruppenanalyse Ermittlung des Wissensstands und kritischer Meinungen zu Gesundheitsstudien und Bio-
banken in der Allgemeinbevélkerung. Die Ergebnisse wurden in die weitere Studienpla-
nung einbezogen [7]

P11 Erfassung neurokognitiver und neuropsy-  Vergleich von verschiedenen Befragungsinstrumenten zur psychiatrischen Diagnostik (in-
chiatrischer Phanotypen klusive Validierung) und neurokognitiven Testverfahren. Auf Grundlage der diagnostischen

Gite und von Aspekten der Durchfiihrbarkeit (z. B. Anzahl Missings, Zeitdauer, Verstandlich-
keit etc.) wurden fiir die NAKO geeignete Instrumente empfohlen

P12 Sonographiegestiitzte Quantifizierung der  Erprobung einer Methode zur direkten Messung des Bauchfettgewebes und dessen Unter-
viszeralen und abdominalen Korperfett- scheidung in abdominales und viszerales Fettgewebe mittels Ultraschall
depots

P13 Bestimmung der Mundgesundheit Evaluation verschiedener Untersuchungsinstrumente und Fragebdgen zur Messung und

Datenerfassung der Mundgesundheit unter Beriicksichtigung der geplanten Rahmenbe-
dingungen, Uberpriifung der Reproduzierbarkeit dieser Instrumente und Evaluation eines
digitalen Dokumentationssystems

P18 Zentrales Managementsystem zur Gewin-  Entwicklung und Machbarkeit eines zentralisierten Systems zur Erfassung, Speicherung,
nung, Evaluation und Speicherung von Auswertung und Qualitatssicherung von fotografischen, sonographischen und MRT-basier-
bildgebenden Daten ten Bilddaten

ZP1 Auswirkung des oralen Glukosetoleranz- Abklarung ob die Durchfiihrung eines oralen Glukosetoleranztests die Ergebnisse anderer
tests auf andere Messungen (Blutdruck, Messungen beeinflusst. Getestet wurde der Einfluss auf die Ergebnisse des 10-Sekunden-
kognitive Tests, EKG) Elektrokardiogramm, verschiedener kognitiver Tests und der Blutdruckmessung

ZP2 Einsatz von Dual-Rontgen-Absorptiometrie  Quantifizierung der Kérperzusammensetzung und der Knochenmineralstoffdichte mittels

(DEXA, Dual-Energy X-Ray Absorptiometry)
in einer populationsbasierten Studie

DEXA (Dual-Energy X-Ray Absorptiometry). Der Einsatz dieser Methode ist in bevélkerungs-
basierten Studien in Deutschland wegen der Verwendung sehr niedrig dosierter Rontgen-
strahlung nicht tiblich. Die Anforderungen hinsichtlich der Implementierung wurden eben-
so getestet wie die personellen und inhaltlichen Erfordernisse fiir die Durchfiihrung
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Tab. 1 (Fortsetzung)

Projekt-Nr.  Projektbezeichnung Projektbeschreibung
ZP3 Durchfiihrbarkeit augenbezogener Mes- Erprobung einer einfach durchzufiihrenden, schnellen und kostengiinstigen Methode zur
sungen Fotografie der Retina. AuBerdem wurde ein einfacher Visustest hinsichtlich seines Zeitauf-
wandes getestet [8]
ZP4 3-D-Kérperscanner zur Erfassung anthropo-  Testung eines auf Lasertechnologie basierenden 3-D-Korperscanners, um zu klaren, wie
metrischer Merkmale sehr Ergebnisse der klassischen Anthropometrie (KorpergroBRe, Huft- und Taillenumfang)
mit denen des 3-D-Korperscanners tibereinstimmen
ZP5 Vergleich verschiedener Magnetresonanz-  Direkter Vergleich verschiedener MRT-Scanner. Dies umfasste eine Untersuchung der Intra-
tomographen (MRT) und Interscanner-Variabilitat fiir die Festlegung des finalen Designs der MRT-Gesamtstudie.
Der Vergleich bildete die Grundlage fiir die Pratestphase 2
ZP6 Einsetzbarkeit verschiedener Instrumente Erprobung eines kurzen Selbstausfiiller-Fragebogens sowie eines Interviews zur Erhebung
zur Erfassung von Infektions- und immuno-  ausgewahlter Infektionskrankheiten und Immundefekte hinsichtlich Machbarkeit und be-
logischen Erkrankungen notigter Ausfiillzeit. Es wurden der Impfstatus und die 12-Monats- und Lebenszeitpravalenz
von ausgewahlten Infektionskrankheiten, Krankenhauseinweisungen, die Antibiotikaein-
nahme wahrend der letzten 12 Monate erfasst [9-11]

ZP7 Messung der Hautalterung Erprobung eines einfach zu implementierenden, nichtinvasiven und wenig zeitintensiven
Erhebungsinstrumentes zur Messung der Hautalterung

ZP8 Messung von Fettanteilen mittels MRT Entwicklung eines standardisierten Untersuchungsprotokolls zur Erfassung des Gesamtkor-
perfettanteils und zur Quantifizierung des Leberfetts mittels MRT

ZP9 Muskuloskelettale Untersuchungen des Be-  Entwicklung und Testung eines Untersuchungsmoduls zur Erfassung muskuloskelettaler

wegungsapparates Erkrankungen mit dem Fokus auf Arthrose, Riickenschmerzen und rheumatoider Arthritis.
Hierbei wurde vor allem {iberpriift, ob die Durchfiihrung der Untersuchungen in einer ange-
messenen Zeitspanne maoglich ist und die Untersuchung bei den Studienteilnehmerinnen
Akzeptanz findet

ZP10 Erfassung von Zoonosen Die Beprobung von Haustieren durch ihre Halter wurde erprobt, um die haufig zu beobach-
tenden Zoonosen, also Infektionen, die von Tieren (oder Tierprodukten) auf Menschen iber-
tragen werden, zu erfassen [12]

ZP11 Datenzugang zum beruflichen Werdegang ~ Machbarkeit der Sekundérdatenerfassung von Berufsbiografien tiber die Erhebung von
Sozialversicherungsnummern und ihrer Verkniipfung mit dem Datenbestand des Instituts
fir Arbeitsmarkt- und Berufsforschung. AnschlieBend wurde ein Abgleich mit den durch Be-
fragung erfassten Berufsbiografien durchgefiihrt

ZP12 Arm-Kndchel-Index (Ankle-brachial-Index)  Vergleich von Vascular Explorer und Vicorder zur Messung des Ankle-Brachial-Index mit
Doppler-Sonographie zur Bestimmung der Machbarkeit, Reliabilitat (Intra- und Inter-Obser-
ver-Variabilitdt) und Vollstandigkeit

ZP13 Vergleich von Aktimetrie und Polysomno-  Testung eines Multifunktions-Aktimeters (SenseWear Pro3, Hersteller: BodyMedia, Inc.,

graphie zur Erfassung des Schlafverhaltens  Pittsburgh, USA) hinsichtlich Einsetzbarkeit und Validitat. Die Validitat des Verfahrens wurde
gegentliber der Messung im Schlaflabor untersucht

ZP14 Vergleich von Echokardiographie und Mag- ~ Untersuchung, inwieweit nichtérztliches Personal, nach einem intensiven Training qualitativ

netresonanztomographie hochwertige echokardiographische Untersuchungen in angemessener Zeit im Rahmen von
bevolkerungsbezogenen Studien durchfiihren kann. Vergleichend wurde eine MRT-Unter-
suchung des Herzens durchgefiihrt

ZP15 3-D-Echokardiographie — Bestimmbarkeit ~ Testung, ob die Durchfiihrung einer kurzen echokardiographischen Untersuchung mit

ausgewahlter echokardiographischer MaBe  2-D- und 3-D-Komponenten zur Erfassung kardialer Volumina und systolischer sowie diasto-
durch nichtmedizinisches Personal lischer Funktion durch eigens innerhalb von maximal 3 Monaten trainiertes nichtarztliches
Personal mit guter Qualitat moglich ist und innerhalb des vorgegebenen Zeitrahmens von
5 min Untersuchungszeit durchfiihrbar ist

ZP16 Erfassung medizinischer Rontgenstrahlen-  Entwicklung praktikabler und valider Methoden zur Ermittlung der individuellen medizini-

exposition schen Strahlenexposition

ZP17 Dosimetrische Erfassung der Belastung Erprobung eines am Handgelenk zu tragenden Geréts, das die ionisierende Strahlung er-

durch natiirliche Hintergrundstrahlung fasst und so zuverlassige Angaben zur ,natiirlichen Strahlenbelastung” erlaubt

ZP18 Entwicklung und Erprobung eines innovati-  Das Instrument soll die 7-Tages-Messung mittels Akzelerometer erganzen, indem Informa-

ven Fragebogens zur Erfassung der kdrper-  tionen zur Art und Intensitat korperlicher Aktivitat und Inaktivitat sowie zu temporalen und

lichen Aktivitat strukturellen Aktivitatsmustern erfragt werden. Der Fragebogen wurde in 2 Studienzentren
im Vergleich zu 7-Tages-Akzelerometrie hinsichtlich der Berechnung von METs beurteilt und
beziiglich der Probandenakzeptanz und des Zeitbedarfs getestet

ZP19 Messung der sportlichen Leistungskapazi-  Evaluierung eines einfachen Stufenbelastungstests sowie eines Fragebogens zur korper-

tat mittels eines submaximalen Stufentests
und mittels eines Fragebogens (VSAQ, Ve-
terans Specific Activity Questionnaire)

lichen Leistungsfahigkeit. Die Hauptfragestellung dabei war, ob die Schatzung der maxima-
len Sauerstoffaufnahme (VO,may) mittels des Stufenbelastungstests und Fragebogen mit
der Messung der VO,max mittels Ausbelastungstest vergleichbar ist [13]

Pim Rahmen von Pretest 1 vom BMBF geférderte Machbarkeitsstudie, ZP im Rahmen von Pretest 1 aus Eigenmitteln der beteiligten Universitéten, Institute der Leibniz-Ge-
meinschaft und der Helmholtz-Gemeinschaft durchgefiihrte Machbarkeitsstudie




Tab. 2 Zusatzliche infektionsepidemiologische Machbarkeitsstudien in Pretest 1 und 2 der Nationalen Kohorte (NAKO)

Projektbezeichnung

Projektbeschreibung

Online-Befragung zu Infektionskrank-

heiten

Die Anwendung aktiver Surveillance-Methoden (Online-Befragungen) fiir die prospektive Sammlung von

4Echtzeitdaten” in Bezug auf akute respiratorische und gastrointestinale Infektionen [14]

Sammlung von Nasen- und Rachenab-

strichen

Der Einsatz von Nasenabstrichen im Studienzentrum und zu Hause, sowie die Untersuchung der Akzeptanz

von Rachenabstrichen im Studienzentrum (Pretest 1, s. auch P8) [6]

Stuhlprobe im Zentrum

Sammlung von Stuhlproben im Zentrum im Laufe des Untersuchungstermins (Pretest 2) [15]

Impfpass-Studie

Teilnehmergewinnung, Erhebung und Versendung von Impfdaten (Pretest 2) [16]

Vaginale Probenselbstentnahme

Vaginale Probenselbstentnahme mit Bestimmung vaginaler Erreger (Pretest 2) [17]

Tab. 3 Machbarkeitsstudien in Pretest 2 der Nationalen Kohorte (NAKO)

Projekt-Nr. Projektbezeichnung Projektbeschreibung
PP1 Aufbau einer temporaren Geschafts-  Aufbau der temporaren Geschftsstelle der NAKO, um die Voraussetzungen und die Basis fiir
stelle der Nationalen Kohorte den Betrieb der Geschéftsstelle nach Vereinsgriindung zu schaffen
PP2 Aufbau der Infrastruktur der Daten- Aufbau und Erweiterung der Infrastruktur der Integrationszentren (Universitdt Greifswald und
erhebung, -libertragung und -spei- Deutsches Krebsforschungszentrum Heidelberg) zur zentralen Datenerhebung, -tibertragung
cherung und -speicherung sowie die Durchfiihrung der Qualitatskontrolle der erhobenen Daten aus
allen Studienzentren
PP3 Magnetresonanztomographie (MRT)  Untersuchung und Quantifizierung von Unterschieden zwischen verschiedenen MRT-Scannern
beziiglich Bildqualitat und ausgewahlten Zielparametern als Entscheidungsgrundlage fiir das
finale Design des MRT-Moduls
PP4 Erprobung der externen und internen  Implementierung und Ausbau der Qualitétssicherungsstrukturen im Forschungsprozess in
Qualitétssicherung 2 Séulen: (A) Interne, durch die Studienzentren organisierte Qualitatssicherung. (B) Externe
Qualitatssicherung
PP5 Augenuntersuchung Identifizierung einer fiir epidemiologische Studien geeigneten Software fiir die semiautoma-
tisierte GefdBvermessung in Fundusfotos zur Erfassung von GefaBveranderungen am Augen-
hintergrund
PP6 Etablierung eines Ethikbeirats fiirdie  Entwicklung und Fortschreibung des Ethikkodex und die Einrichtung eines Ethikbeirats der
NAKO NAKO
PP7 Erprobung der sofortigen DNA-Ex- Erprobung einer zeitnahen DNA-Extraktion, um das Lagervolumen fiir Bioproben zu minimieren
traktion im Hochdurchsatz und die Durchfiihrung von genetischen Bestimmungen vorzubereiten
PP8 ErschlieBung von Sekundardaten und  Uberpriifung der technischen, logistischen und rechtlichen Anforderungen zur Nutzung und
Priifung ihrer Nutzungsmaglichkeiten  individuellen Verknlipfung primarer Erhebungsdaten mit Sekundardaten wie etwa Krankenkas-
sen- oder Krebsregisterdaten und die ErschlieBung von Zugangswegen
PP9 Response bei Migranten Responseauswertungen der Pretest-Rekrutierung verschiedener Studienzentren zur Identi-
fizierung der Faktoren, die die Rekrutierung und Teilnahme von Personen mit Migrationshinter-
grund aus der Allgemeinbevdlkerung begiinstigen oder erschweren, und Empfehlung gezielter
MaRBnahmen zur Optimierung der Response [3]
PP10 Mobiles Studienzentrum Technische und logistische Testung der Rekrutierung der landlichen Bevolkerung mit einem mo-

bilen Untersuchungsfahrzeug, die Ermittlung der Machbarkeit und Akzeptanz in der Zielpopula-
tion, die Abschatzung des Rekrutierungsaufwands sowie die Aufdeckung von Unterschieden im
Gesundheitszustand und Einflussfaktoren der Gesundheit zwischen der landlichen Bevélkerung
und stadtischen Bevolkerung

Basisuntersuchungsprogramm

B1 Interview, Touchscreen, Papierfrage-
bogen

B2 Erfassung der Arzneimittelverwen-
dung mittels IDOM

B3 Blutdruck und Herzfrequenz

B4 Handgriffstarke

B5 Anthropometrie: Kérpergewicht und

KorpergroBe (stehend), Bauch- und
Hiiftumfang

Analog zu Pretest 1 wurde das Basisprogramm mit leichten Anpassungen bei allen Probanden
durchgefiihrt

Untersuchungsmodule Kategorie 1

Kat. 1.1 Elektrokardiographie (10-Sekunden-  Erprobung und Einfiihrung der Aufzeichnung von Ruhe-EKGs mittels einer standardisierten
EKG; 12 Elektroden) Elektrodenanlagetechnik (Thoraxwinkel) in allen Studienzentren
Kat. 1.2 Neurokognitive + neuropsychiatri- Implementierung der in P11 ermittelten Befragungsinstrumente zur psychiatrischen Diagnostik

sche Tests (Forts. Projekt 11)

und von neurokognitiven Testverfahren

1251



1252

Tab. 3 (Fortsetzung)

Projekt-Nr. Projektbezeichnung Projektbeschreibung
Kat. 1.3 Olfaktorische Tests (12 Riechstdb- Einsatz olfaktorischer Tests mit den, Sniffing Sticks” zur Beurteilung des Riechvermdgens der
chen) Studienteilnehmerlnnen und ihre Einteilung in Anosmiker (kein Riechvermdgen), Hyposmiker
(reduziertes Riechvermdgen) und Normosmiker (normales Riechvermdgen)
Kat. 1.4 7-Tage-Akzelerometrie (Actigraph Erprobung der 7-Tage-Akzelerometrie mittels des Actigraph GT3X in allen Studienzentren, ins-
GT3X) (Forts. Projekt 4) besondere zur Akzeptanz, die Geréte liber 7 Tage zu tragen und sie nach der Messung an das
Studienzentrum zuriickzusenden
Kat. 1.5 24-h-Erndhrungsprotokoll (Forts. Erprobung der in Pretest 1 entwickelten Web-basierten Erndhrungserhebungsinstrumente in
Projekt 7) allen Studienzentren
Kat. 1.6 Biomaterialien (EDTA-Blut fiir Hima- ~ Ausweitung der in Pretest 1 begonnenen Erprobung der Sammlung von Bioproben auf alle

tologie und Serum fiir klinische Stan-
dardparameter) (Forts. Projekt 8)

Zentren

Untersuchungsmodule Kategorie 2

Kat. 2.1 SomnoWatch (Langzeit EKG/ Ausweitung der Erprobung der SomnoWatch auf weiteren Standorten. Das Gerédt kombiniert
Apnoegerat) (Forts. Projekt 2/Forts. einen dreidimensionalen Akzelerometer mit einem 1-Kanal-Langzeit-EKG und einer nasalen
Projekt 6) Staudrucksonde
Kat.2.2 Oraler Glukosetoleranztest (OGTT) Evaluation des (mdglichen) Einflusses des OGTT zur Bestimmung von (Pra-)Diabetes auf die
(Forts. Zusatzprojekt 1) Blutdruckmessung, das EKG oder kognitive Tests
Kat.2.3 AGE-reader (Haut-Autofluoreszenz) Erprobung des AGE-reader als eine nichtinvasive Methode zur schnellen Messung von sog.
advanced glycation endproducts, die durch eine Reaktion des Blutzuckers mit Eiwei3en im Blut
entstehen und sich im menschlichen Gewebe (u. a. auch in der Haut) anreichern kdnnen
Kat.2.4 Stickoxid (FeNO) in ausgeatmeter Praxistest der Messung von Stickoxid in der Ausatemluft als MaR fiir entziindliche Prozesse aller-
Luft/ Spirometrie gischer Genese im Respirationstrakt in ausgewahlten Zentren
Kat.2.5 Untersuchung des muskuloskeletta- ~ Weitere Testung der muskuloskelettalen Untersuchungen des Bewegungsapparates. Dabei
len Systems (Forts. Zusatzprojekt 9) kamen eine Beweglichkeitspriifung von Hiift- und Kniegelenk sowie eine rheumatologische
Untersuchung zum Einsatz
Kat. 2.6 Medizinische Zahnuntersuchungen Siehe P13
(Forts. Projekt 13)
Kat.2.7 Ophthalmologische Messun- Siehe ZP3/PP5
gen=PP5 (Retinafotografie, einfacher
Visustest) (Forts. Zusatz-Projekt 3)
Kat.2.8 Hortest (Touchscreen, Kopfhorer) Entwicklung und erste Erprobung einer Touchscreen-Variante des Hortestes. Der finale Test
erfolgt in der Pilotphase
Kat.2.9 Fahrradergometrie Klarung einiger in Pretest 1 offen gebliebener Fragen zur submaximalen Fahrradergometrie zur
Bestimmung der kardiorespiratorischen Fitness, insbesondere Definition der Ausschlusskriterien
und Anpassung der Software an das Studienprotokoll
Kat.2.10 24-Stunden-Recall kérperliche Aktivi- ~ Siehe P4
tat (Forts. Projekt 4)
Kat. 2.11 Web-basierte Nahrungsmittelliste/ Ausweitung der Erprobung der in Pretest 1 entwickelten Web-basierten Nahrungsmittelliste/
FFQ des FFQ (food frequency questionnaire) auf alle Zentren
Kat.2.13 Vascular Explorer (Knochel-Arm-In- Siehe P3
dex, ABI) (Forts. Projekt 3)
Kat.2.14 Bio-Impedanzanalyse (BIA) Einsatz eines neuartigen Gerats zur Untersuchung der Kdrperzusammensetzung mittels einer

nichtinvasiven Methode zur Abschatzung der Fettmasse, des extrazellularen und intrazelluldren
Wassers und der Skelett-Muskelmasse

Untersuchungsmodule Kategorie 3

Kat.3.1 3-D-Echokardiographie (Forts. Zusatz-  Siehe ZP15
projekt 15)
Kat.3.2 Sonographie der A. carotis (IMT) Erprobung der Sonographie der Aorta carotis (Messung der Intima-Media-Dicke)
Kat.3.3 Ultraschall der abdominalen Fettver-  Siehe P12
teilung (Forts. Projekt 12)
Zusatzprojekte
ZPP1 Bioprobentransport (vom Pipettier- Testung verschiedener Aspekte des sachgerechten Transports von Bioproben zum zentralen
roboter zum zentralen Lager) Biorepository
ZPP2 SomnoWatch (Langzeit EKG/ Siehe P2/P6
Apnoegerat) (Forts. Projekt 2/Forts.
Projekt 6)
ZPP3 Optimierung Fahrradergometrie Siehe Kat. 2.9



Tab. 3 (Fortsetzung)

Projekt-Nr. Projektbezeichnung Projektbeschreibung

ZPP4 BIA-Messung Siehe Kat. 2.14

ZPP5 Zentrale Rekrutierung Einrichtung eines zentralen Rekrutierungszentrums in Bochum, um fiir das Studiencluster
Rhein/Ruhr/Miinsterland Studienteilnehmerinnen zu gewinnen. Untersuchung, ob eine zentra-
lisierte Rekrutierung in Bezug auf Kosten und Response von Vorteil ist

ZPP6 Ermittlung der Wohnhistorie Giber Ein-  Testung von Verfahren, die Wohnhistorie tiber Einwohnermeldedmter zu ermitteln.

wohnermeldeamt

Uberhangprojekte aus Pretest 1, Pretest-1-Projekte, die im Pretest 2 weitergefiihrt wurden

P8 Biomaterialien (Programmierung Siehe @ Tab. 1
Pipettierroboter)

P13 Orale Gesundheit: Spracherken- Siehe @ Tab. 1
nungssoftware

ZP2 Dual-Energy X-ray Absorptiometry Siehe @ Tab. 1
(DEXA)

ZP11 Datenzugang zum beruflichen Wer- Siehe @ Tab. 1
degang

ZP16 Medizinische Strahlenexposition Siehe B Tab. 1

ZP17 Armbanddosimeter Siehe @ Tab. 1

PP im Rahmen von Pretest 2 vom BMBF geforderte Machbarkeitsstudie, ZP im Rahmen von Pretest 2 aus Eigenmitteln der beteiligten Universitéten, Institute der Leibniz-Ge-
meinschaft und der Helmholtz-Gemeinschaft durchgefiihrte Machbarkeitsstudie, B Module des Basisuntersuchungsprogramms

Tab. 4 Altersverteilung und Umfang der Studienpopulationen in Pretest 1 und 2 der Nationalen Kohorte (NAKO)

Altersgruppen (Jahr) Gesamt
<20 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70+
N % N % N % N % N % N % N % N %
Pretest 1 2 0,1 198 91 191 8,8 364 16,7 480 220 762 349 185 85 2182 100,0
Pretest 2 0 0,0 183 6,3 263 9,1 694 240 804 27,8 933 322 19 0,7 2896 100,0
ne Befragungselemente benétigten Zeit-  Hinweis Korrespondenzadresse
aufwands vorzunehmen und die Befra-
gungsmodule hinsichtlich Verstandlich- Dieses Projekt wurde im Rahmen der Prof. Dr.W. Ahrens

keit und Einhaltung der vorgegebenen
Gesamtzeit zu verbessern. Analog wur-
den auch die Module der Machbarkeits-
studien im Rahmen der Pretests an die
Erfordernisse und zeitlichen Vorgaben
der NAKO angepasst. Auf Grundlage der
Ergebnisse der Pretests wurde in Einzel-
fallen entschieden, bestimmte Elemen-
te — wie z. B. die urspriinglich geplan-

te Untersuchung mittels DEXA — nicht in
die Hauptstudie aufzunehmen oder z. B.
Module von Level 1 in das Level-2-Pro-
gramm zu verschieben. Da das auf Basis
der Pretests festgelegte Untersuchungs-
programm hinsichtlich des reibungslo-
sen Zusammenspiels aller Elemente nicht
mehr erprobt werden konnte, wurde der
Hauptphase des Projektes eine mehr-
monatige Pilotphase vorgeschaltet, um
eventuell erforderliche Anpassungen des
Gesamtuntersuchungsprogramms vor-
nehmen zu kénnen.

Pretest Studien der Nationalen Kohor-
te durchgefiihrt (www.nationale-kohor-
te.de). Diese wurden durch das Bun-
desministerium fiir Bildung und For-
schung (BMBF) Foérderkennzeichen
01ER1001A-I finanziert und durch die
Helmholtz-Gemeinschaft sowie die be-
teiligten Universititen und Institute
der Leibniz-Gemeinschaft unterstiitzt.
Die Verbundkoordination wurde von
K.-H. Jockel, Universititsklinikum Es-
sen, iibernommen.

Finanzierung der Studie. Die Pretests
der Nationalen Kohorte wurden finan-
ziert mit Mitteln des Bundesministeriums
fur Bildung und Forschung (BMBF) <01
ER 1001 und 01 ER 1203 >, Mitteln der
Helmholtz-Gemeinschaft sowie mit
Eigenleistungen der beteiligten Universi-
taten und Institute der Leibniz-Gemein-
schaft.

Leibniz-Institut fiir Praventionsforschung
und Epidemiologie — BIPS

Achterstral3e 30, 28359 Bremen
ahrens@bips.uni-bremen.de
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